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研究成果の概要（和文）：遺伝子解析は共同研究で進行中であり、本研究期間中は、PNH症例から得た造血細胞
をもとにiPS細胞の作製に主眼を置くこととした。現在も、健常人の造血細胞からの作製・分化傾向の確認など
の試行中である。我々が得た細胞は、元となる細胞の性質が残存しているようで、一定の各造血細胞への分化傾
向があり、不完全である。PNHの病態の形質には、赤芽球、血小板（巨核球）、顆粒球、単球、各種リンパ球
が、単独あるいは相互に関連している治験があるので、一定の分化傾向がない性質をもつiPS細胞を作成するこ
とが必要であるからである。今後も研究を進め、高品質のiPS細胞の作製を継続する予定である。

研究成果の概要（英文）：We are now investigating comprehensive analyses of gene and establishing of 
iPS cells from PNH patients. Our iPS cells from PNH patients analyzed in this investigation have 
some characters of original cell lineage. We must establish perfect iPS cells, because we think that
 the pathophysiology of PNH is associated with all cell lineage. 

研究分野： PNH

キーワード： PNH　iPS

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
我々は、これまでの研究と東北6県および北海道地区のPNH症例(登録50例)を対象とした凝固異常、造血状態異常
および自己免疫異常の病態調査を行っており、PNHでこれまで考えられていた溶血以外の因子による血栓発症機
序、PNHクローンの拡大には、腫瘍性増殖や免疫学的な攻撃を回避する機序、免疫学的異常や造血障害による血
球減少が複雑に絡み合っている知見を得た。本研究では、すでに臨床病態が明らかなPNH症例を対象として、網
羅的遺伝子解析を行いPNHの遺伝子異常を明らかにするとともに、種々の病態を示すPNH症例由来のiPS細胞を作
成し、PNH病態モデルを作成することを目的に開始された。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１． 研究開始当初の背景 
 
我々は、これまでの研究と東北6県および北海道地区のPNH症例(登録50例)を対象とした凝固
異常、造血状態異常および自己免疫異常の病態調査を行っており、PNHでこれまで考えられてい
た溶血以外の因子による血栓発症機序、PNHクローンの拡大には、腫瘍性増殖や免疫学的な攻撃
を回避する機序、免疫学的異常や造血障害による血球減少が複雑に絡み合っている知見を得た。 

 
２． 研究の目的 
 
本研究では、臨床病態が明らかな PNH症例 50例を対象として、網羅的遺伝子解析を行い PNH
の遺伝子異常を明らかにするとともに、種々の病態を示す PNH症例由来の iPS細胞を作成し、
PNH病態モデルを作成する。 
 
３．研究の方法 
 
本研究では、PNH 症例は本学付属病院、その関連病院の PNH 症例および現在、進行中の東北
PNH研究会の臨床研究に参画している 50例の PNH症例の既に診断・病態が明らかになってい
る症例から選定する。網羅的遺伝子解析は 50例の PNH症例の末梢血を用いておこない、臨床
データと対比し評価する。また、iPS 細胞の作製、分化誘導、その評価は種々の病態を有する
PNH症例 2-3例を対象として、計 10-17症例を選定して行う。 
 
３． 研究成果 
 
我々は、これまでの研究と東北 6県および北海道地区の PNH 症例(登録 50例)を対象とした凝固
異常、造血状態異常および自己免疫異常の病態調査を行っており、 PNH でこれまで考えられて
いた溶血以外の因子による血栓発症機序、PNH クローンの拡大には、腫瘍性増殖や免疫学的な
攻撃を回避する機序、免疫学的異常や造血 障害による血球減少が複雑に絡み合っている知見を
得た。本研究では、すでに臨床病態が明らかな PNH 症例を対象として、網羅的遺伝子解析を行
い PNH の遺伝子異 常を明らかにするとともに、種々の病態を示す PNH 症例由来の iPS 細胞を作
成し、PNH 病態モデルを作成することを目的に開始された。 遺伝子解析は共同研究で進行中で
あり、本研究期間中は、PNH 症例から得た造血細胞をもとに iPS 細胞の作製に主眼を置くこと
とした。 現在も、健常人の造血細胞からの作製・分化傾向の確認などの試行中である。我々が
得た細胞は、元となる細胞の性質が残存しているようで、一定の各造血細胞 への分化傾向があ
り、不完全である。PNH の病態の形質には、赤芽球、血小板（巨核球）、顆粒球、単球、各種リ
ンパ球が、単独あるいは相互に関連している治 験があるので、一定の分化傾向がない性質をも
つ iPS 細胞を作成することが必要であるからである。今後も研究を進め、高品質の iPS 細胞の
作製を継続するつもり である。 
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